マウス大腿骨器官培養系を用いた治癒過程の骨折部における体内時計の解析 by 國本 達哉
博士論文審査結果の要旨 
学位申請者 國 本 達 哉 
主論文  1 編  
 A PTH-responsive circadian clock operates in ex vivo mouse femur fracture healing site. 
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 申請者は，動物として体内時計の挙動を可視化できる Period2::Luciferase ノックイン
（Per2::Luc）マウス（12〜15 週齢，雄），C57Bl/6 マウス（12〜15 週齢，雄）および時計遺伝
子のひとつである Bmal1 のノックアウト（Per2::Luc, Bmal1-/-）マウス（12〜24 週齢，雄）を使
用した．創外固定器を使用し，マウス大腿骨骨折モデルを作製した．骨折治癒は単純 X 線像と
組織像で評価した．術後 14 日目の Per2::Luc マウスおよび Per2::Luc, Bmal1-/-マウスの大腿骨を
それぞれ採取して器官培養下に，発光イメージングシステムを用いて観察した．Per2::Luc マウ
スの大腿骨に副甲状腺ホルモン（parathyroid hormone: PTH と略）（Human, 1–34）を投与し，前
後で骨折部および成長軟骨板での発光の位相変位を検討した．術後 14 日目の大腿骨に免疫染色
を行い，骨折部および成長軟骨部における PTH1 型受容体（PTH1R と略）の発現を評価した． 
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